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論文内容の要旨
Duguet 等は 1971年よりヨーロッパ大陸産の毒蛇 (Vかerααspis) のヘモグロビンの化学構造解明を
着手して以来 1974年にはその α鎮の 141個のアミノ酸配列を完成するに至った。 1971年に出た彼等の
第一報にはそのヘモグロビンは三種類の違った chα加から成るという簡単な記述があったが詳細な点
には触れなかった。折しも私達の研究室では海蛇の蛇毒について研究を進めていたので私は海蛇のヘ
モグロビンにも上述の現象があるかどうか，もしあればどういう関係になっているかというこつの点
を究明する為に実験を初めた。
初めはマダラウミヘピ(H:'ydrophis cyαnocinctus ) のヘモグロビンに手をつけたが暫くしてセグロウ
ミヘピ (Pelamis pla如何S) に方向転換をした。血液は頭を切って自然に流出してくるのを抗凝固素
の入った瓶に受けとめ平常の方法で hemolysate を調製した。それを CO ヘモグロビンに変え Cellogel
electrophoresis, disc gel electrophoresis でその components を検討し人間のヘモグロビンのA2-g~ f分の
位置に相当する，主として二種類の成分よりなるという事が分った(論文中の図 1 ，図 2 を参照)。そ
の中泳動度のより遅い成分の合量が全体の凡そ 70%を占めているのでこれを mα:jor hemoglobin と呼ぶ
ことにした。 Sephαdex G-75のカラムを用いて海蛇のヘモグロビンの分子量を測定した結果人間のヘモ
グロビンと非常に近い値(66 ， OOO~ 67 ,000 daltons )が得られた(論文中図 3 参照)。鉄含量の測定より
0.335% と 0.338%の二つの値がそれぞれ intαct hemoglobin と major hemoglobin から得られた。これ等
からグロビンの最低分子量は 16 ， OOO~ 17 ,000 daltons と決められこの海蛇のヘモグロビンも晴乳動物の
ヘモグロビンと同様に 4 量体( tetrαmer) 組成であると分った。さて mαjor hemoglob加も DEAE-Seph­
adex のカラムでpH8.3~pH8.2の gradient で分離された(論文中図 4 参照)。それから Cellogel elect-
一 75 -
rophoresisで、分離された成分の純度が非常に高いことを示す事が出来た(論文中図 5 参照)。さてこの m可
or hemoglobi'n globi'n を 8M尿素存在下で chαin の分離をした結果三つの成分が得られ，出て来た順序に
chαin α， chαin b, chain c と名づけた(論文中図 6 参照)。尿素 Cellogel electrcphoresis で人間の hemog-
lobin globin と海蛇の mαjor hemoglobin globin の chαin 数を調べた所各々二つの chαin と三つの cha i'n と
いう答が得られた(論文中図 7 参照)占同じ方法で chαin α， chαin b, chαin c の電気泳動度を究めてみた
ら c が最も速く次に b 更に a という順序で陰極の方向に向って泳動する事が分った(論文中図 8 参照)。
各 cha i'n の大体の分子量を決める為に SDS gel electrophorcsis が使用に供された(論文中図 9 参照 )0
4 つの測定平均値より chαln α" chain b, chαin c はそれぞれ 14 ， 000， 16 ， 000並びに 20 ， 000 dαltons の分
子量を有する事が分った。 Densitoneter(Photovolt Densicord 552) で mα:jor hαmoglobin globin と minor
hemoglobin globin の各々をCoomαssie brilliant blue で染色した三つの chαins の bonds を scan した結果
chαin α の占める量が最も多く chαin b と chαlnC はほぼ同じ量である事が判明した(論文中図10，図
11参照)。その量比の概算でそれぞれ 9 : 4 : 5 と 10 : 4 : 5 という結果が得られこれ等より推してこ
のヘモグロビンの 4 量体( tetrαmer) は α2bc の組成であるという結論が出た。上に得られた各 chαln の
分子量から計算したヘモグロビンの分子量はグロビンの量 (14 ， 000X 2 +16 ， 000十 20 ， 000) とヘムの
量 (500X 4) の和で66 ， 000 dαltons となり上記の結果とよく一致する。そして又アミノ酸分析より Tr­
yptoph仰と Tyrosine の各 chain 中の含量から推論して論文中図 6 にある様な三つの chαin とも大体同じ
peak αreα にある現象を説明する為にはどうしても α2bc である事が必須である。加うるに chαin α，
chain b, chain c はお互いに全く異った peptide mα:ps を生じた(論文中図 12，図 13，図 14参照)。最後に
N末端アミノ酸配列と C 末端アミノ酸配列の分析より chαin α は α chαin のタイプであり chαin b は β
chαm のタイゲにして chαin c は別の β chαin のタイプ即ちグ chαin である事が分った o 'ﾟ chαm は N
末端アミノ酸配列が β chain と同じで C 末端アミノ酸配列が β chαm と異なっている。ちなみにその
C 末端は-Arg-Leu-His-Tyr より仕床ている。
以上の色んな結果によりこの海蛇の mαjor hemoglobin は三つの chαi伐 α， ß, ß' よりなりその相互
関係は地βグという hybrid tetrα悦併でヘモグロビンを形成している。
論文の審査結果の要旨
各種動物ヘモグロビンの化学構造の研究は，各国の研究者によって強力に推進され，これらの結果
にもとずいて生物進化の過程が化学的に追求されている。しかしながら，陸生および海生のヘピのヘ
モグロビンについての研究は殆んど行われておらず，僅かに陸生ヘピのヘモグロビンが 3 種のポリペ
プチド鎖から構成されているらしいことがわかっているに過ぎない。
劉君は太平洋，インド洋に広く生息するセグロウミヘピのヘモグロビンについて始めて研究を行い，
その主要成分を分離し， 3 種のポリペプチド鎖が含有されていることを示した。次いでこれら 3 種の
ポリペプチド鎖をクロマトグラフィーによって分離，精製し，各鎖の分子量を推定し (α 鎖 14 ， 000 ，
円。司
t
β 鎖 16 ， 000 ， /3'鎖 20 ， 000) ，アミノ酸組成を明らかにし，さらにトリプシン消化ペプチドマップを作製
して，これら 3 種のポリペプチド鎖が化学的に異なることを明らかにした。また各ポリペプチド鎖の
N末端およびC末端周辺のアミノ酸配列順序を決定した。これらの結果と， 3種のポリペプチド鎖の
含有量の定量的測定結果 (α鎖 :β鎖:/3'鎖= 9 ~10: 4 : 5) およびもとのヘモグロビンの推定分子
量 (66 ， 000) との関係から，このウミヘピは 2 本の α鎖と， 1 本の局員および 1 本のグ鎖(局員とは化
学的にや h 構造が異なる)から構成された向βグという雑種四量体であることを明らかにした。晴乳
類のヘモグロビンが α2ßz四量体で、あるのに対して， α2ββノ四量体が主成分であるヘモグロビンの存在
を明らかにしたことは，生物進化の化学的研究に対して新らしい知見を与えるものである。よって劉
君の論文は，理学博士の学位論文として十分価値あるものと認める。
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